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L'intelligence artificielle (1A) dans la santé est I'utilisation d'algorithmes et de logiciels pour s'approcher
de la cognition humaine dans I'analyse de données médicales complexes. Plus précisément, I'lA est la
capacité des algorithmes informatiques a tirer des conclusions sans intervention humaine directe.
Wikipedia

L’intelligence artificielle permet aussi de développer des objets médicaux intelligents facilitant le
diagnostic.

La premiére caractérise I'|A comme la possibilité d’automatiser un certain nombre de processus : « ce
réve, d’opérer le moindre effort pour assurer une téche pénible, est la version triviale de la définition de
I'IA ».

La seconde définition est liee quant a elle a la notion de machine learning :

« avec l'idée que la machine devient douée de facultés cognitives et d’apprentissage, on la laisse entrer
sur le terrain de I’étre humain et venir en concurrencer les compétences ».

Olivier de Fresnoye et Mehdi Benchoufi

L’intelligence artificielle est au cceur de la médecine du futur. Ses applications concernent en effet toutes
les activités humaines, dont la santé. Elles permettent de répondre a de nombreux défis comme
I"'amélioration de la qualité des soins, avec les opérations assistées, le suivi des patients a distance, les
prothéses intelligentes, les traitements personnalisés, grdce au recoupement d’un nombre croissant de
données (big data), I'indexation des connaissances, I’aide a la décision, etc.

Jean Charlet, Sandra Bringay. Intelligence Artificielle et Santé. Une analyse rétrospective depuis 2010. 30es
Journées Francophones d’Ingénierie des Connaissances, IC 2019, AFIA, Jul 2019, Toulouse, France. pp.26-
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HRALES £ DT AR maladies rares

Les anomalies de la cavité buccale et des dents genétiguement
conditionnées sont un des aspects méconnu des maladies rares ou syndromes

=» Les maladies rares isolées ou syndromiques avec des anomalies du

développement de la cavité buccale et des dents.

=> Les maladies rares pour lesquelles la déficience requiert une prise en charge
specialisée (sedation, AG, ...) d'affections acquises de la cavité buccale.

1- de La Dure-Molla M...Bloch-Zupan A. A. Am J Med Genet A. 2019.
2- Bloch-Zupan et al. Dento/oro/craniofacial anomalies and genetics (1st ed.). Boston, MA: Elsevier 2012.
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Elements of morphology: Standard terminology for the teeth
and classifying genetic dental disorders
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408 maladies rares / 322 (79%) génes identifiés /
dites isolées 53 (13%) / 87% syndromiques

121 maladies rares avec hypo/oligodontie

18 dents surnuméraires

29 anomalies dentaires de forme et taille
105 anomalies de I'émail

35 anomalies de la dentine

40 troubles de I'éruption

52 anomalies du parodonte

8 tumeurs, kystes



Medecine personnalisée par le NGS/genome
Medecine bucco-dentaire personnalisée

» Médecine génomique (des 2002)
» Médecine personnalisée
» Médecine de précision
* Médecine de 4 P
— Prévention : par dépistage précoce
— Prédiction : avant tout symptéme

— Personnalisation : des soins
Le juste examen, la bonne prescription

ALaN E. GUTTMACHER, M.D_|
AND Frawncis §. Corrins, M.D., PH.D., Editors

GENOMIC MEDICINE — A PRIMER

ALAN E. GUTTMACHER, M.D.,
AND Francis S. CoLuns, M.D., PH.D.

— Participative : le patient saisie ses données, les acteurs
meédicaux partagent les données

» Mais aussi médecine des 5P/6P
— Prouvée (sur des bases médicales)
— Précision = le bon diagnostic
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Contexte et enjeux

Actuellement il y a une errance
diagnostique : les patients ne sont pas
diagnostiqués « maladie rare » et ne
bénéficient pas d'une prise en charge
spécifique.
L'idée Un expert virtuel d’aide au
diagnostic
Une analyse transdisciplinaire pour une
Le développement dentaire est régulé par de prise en charge amelioree des patients.
nombreux génes. Q Comment

Une solution a base d’lA analysant des
images de cavités buccales, pour une

Anomalies du développement
de la cavité buccale et des
dents

900 maladies rares avec d’'autres symptomes
dans ces syndromes.

La minéralisation fixe dans le temps les

anomalies. reconnaissance automatique
des signatures diagnostiques.
Les défauts dentaires interviennent en Pourquoi
combinaison éventuelle avec des atteintes Proposer I'expertise du réseau labellisé
d'autres systemes rétine, squelette, rein, peau, O-Rares aux professionnels de santé

épilepsie... Passer de I'errance a l'itinéraire diagnostique!



—d Maladies rares a expressions

bucco-dentaires
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* Des patients, des données D4/phenodent des
tests génétiques GenoDENT 516 génes,
ARS

» Expertise recherche vie et santé

» Une solution a base d'lA analysant des
radiographies panoramiques i-DENT

AMI Grand-Est 2019

* Pour une reconnaissance automatique des

signatures diagnostiques radiographiques

Bi: EST [elchl:[E5:

ECONOMIE NUMERIQUE

PAX9 - Absence de molaires g r

AD / Délétion hétérozygote  2Aetce Mgonote de S
PAX9 (NM_006194.3): c.(?_-
115)_(*62_?)del.

A

Utilisation d’'une combinaison de
2 réseaux de neurones

A venir :

Travaux actuels

Sur les radiographies: - =

Identification et M - ﬁ
Segmentation des \/ \j
types de dents r

Identification des dents
suivant la nomenclature -
Prédiction de I'age
dentaire
Correspondance a une
signature diagnostique
De la signature au gene

ﬂ Al-DA : aller plus loin...

i@ﬁ\c Bl aURaN (..

* Combiner signes
radiographiques et cliniques
(photos) pour reconnaitre
certaines maladies rares.

« D’autres paramétres peuvent

rentrer en jeu :

la taille, I'historique

la forme, du patient...
la couleur,
la texture,




Numéros des dents

% d’agénésies

dentaires

Numéros des dents

% d’agénésies

dentaires

Numéros de dents

11, 21

0,05 %

0,3 %

18, 28, 38, 48

™11 Diagnosing Dental
L."J Defects Database

Agénésie dentaire
L'absence d’une dent
Hypodontie <6 dents
Oligodontie

Labsence de 6 dents et plus
Anodontie

L'absence de toutes les dents

Tableau 1 : Fréquence des agénésies dentaires pour chaque dent Gorlin R.J., Cohen M.M., Hennekam

1,0a2,0%

0,3 %

13,23

0,3%

0,1%

14, 24

0,3 %

0,3 %

1 dent de sagesse (DDS)

R.C.M. Syndromes of the Head and Neck. 4th edition. Oxford university press. 2001. 1344p.

16, 26 17, 27

1,0a20%| 03% 0,1%

1,2a25%| 03% 0,3 %

% d’agénésies

dentaires

2,5a35%

7 3 10%

10212% | 4a6% | 4a7%




. [E] BMPa, Isiet1 = Presumptive incisor region b o
M FGF8, FGFQ = Presumptive molar region ProodmaI-Diital-—Prox'mal
W Pmx2

[ Msx1, Msx2, Lhx6, Lhx7 = Presumptive incisor region

B Msx1, Msx2, Gsc

B Lhx6, Lhx7

W Gsc

' [l Dix1, Dix2, Lhx6, Lhx7

W Dix1, Dix2, Barx1, Lhx6, Lhx7 = Presumptive molar region

W Barx1, Gsc
W Bapx1, Gsc, Barx1 = Middie ear
B Bapxi
The cutting-edge of mammalian development; how the embryo makes teeth. Nature Reviews | Genetics

Tucker A, Sharpe P.Nat Rev Genet. 2004 Jul;5(7):499-508.


http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/15211352?ordinalpos=11&itool=EntrezSystem2.PEntrez.Pubmed.Pubmed_ResultsPanel.Pubmed_DefaultReportPanel.Pubmed_RVDocSum

Oral ectodem Dental placode Enamel knot Secondary enamel knots
BMP p21 BMP p21 BMP p21
FGF Msx2 | FGF Msx2| FGF Mexo | BMP
2 Leff | SHH Lefi | SHH et | FGF
WNT Edar | WNT Edar | WNT Edar m:_
4 d ¥
Lhx6, -7, Banc1, BMP Lihx6, -7, Bamx1, BMP Lhx6, -7, Bamx 1, BMP
Msx1, -2, Dix1, .2 | FGF ——P| | Msx1, 2,011, 2 | g p || M. 2 Dixt, 2| FaF
Pax9, Gli2, -3 ACTIVIN Paxg, Gli2, -3 WNT Pax9, Gli2, -3 WNT
Lef1, Runx2 Lef1, Runxz2
Odontogenic Condensed dental Dental papilla
mesenchyme mesanchyme mesenchyme
%,
dental o anamal
% <
@/Q-’b_ ’-'4, placode <, 9,4.‘9’ o knot
@".‘%‘5‘*‘3 5
Sl o< Qf‘:; o
LN %
W s /_;_’ e
- =
apithelial
@_.—-—-—'- stam cell niche _‘—‘—-—A
} NFI-GCTF -
K14-Noggin
roct analogue
Follistatin ;
Activin . o ‘o
FGF10 lingual " rachydont | /g
BMP4 malar )
hypsalodont
crown analogue malar
labial
FGF3,9, 10 FGF10
Activin BMP4
continuously growing low-crowned
rodent incisor molar

continuously
growing molar high-crowned
molar

Tummers and Thesleff, J Exp Zool (Mol dev Evol) 312B, 2009



Plusieurs molécules sur voies de signalisation
regulent le dialogue épithélio-mésenchymateux

Mesenchyme IRIILEEEEE

/\
)

Il |
¥ ™ e
x mammaire

Rein | Poumon

Pispa J, Thesleff . Mechanisms of ectodermal organogenesis.
Developmental Biology. 2003;262(2):195-205.

L’altération de ces interactions peut avoir

EDA/EDAR/NF-kB

- =

m RADD —

nFx8 (0O
70000
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v
= o
-
ws - |

—  ___» Genes-cibles

Facteur
de signalisation

Récepteur
|y e

| % Membrane basale

Molécules
adaptatrices

Ectomésenchyme

» Noyau

[ Facteur de transcription

Yu M, Wong S-W, Han D, Cai T. Genetic analysis:
Wnt and other pathways in nonsyndromic tooth
agenesis. Oral Diseases. 2019;25(3):646-51

des repercussions sur différents systemes et organes.



GenoDENT : panel NGS

un outil de diagnostic genétique

3,1 Dizgcsing Ceal

LA /,"

- J e e Extraire ADN a
Consentements gartlr fall\t/e f
- Données u patien
médicales ~ k/\ \ 2
- Données " ~
familiales _
Arbre EEEpnene \E,InlthtOhl
o Rendre un
: @ 3 @, diagnostic /a— s.mm
L moléculaire
au patient Oragene*DNA Kit
(0G-250)
DNA Genotek

Validation des variants
pathogénes dans un
laboratoire de biologie
moléculaire agréé

3- Prasad MK et al. J Med Genet. 2016
4- Rev T et al. Methods Mol Biol. 2019

Analyse bioinformatique
Recherche de variants

Enrichir les génes
d’intérét avec
GenoDENT

VLYY IRV VRV,

JVV AN
YW v
Séquencage haut-débit
NGS
Panel ciblé
WES
WGS




NGS panel V6.0 GenoDENT

567 genes connus et candidats

Panel Diagnostic : 296
génes, 3819 régions et
847.000 kbp (4)

Panel Découverte : 271
genes 4665 régions and
1.010 Mbp

Non priority (entire
transcribed region) : 3 genes
or 3 regions and 7.254 kbp
SNP controls : 6 targets or
6 regions and 306bp for
identity control

Agilent SureSelect XT2, in-
solution enrichment

Used Agilent “earray” to
design probes Design
parameters:

Coding exons and +25 bp into
intron-exon boundaries

2X tiling density, i.e. each
base covered by 2 probes

Designed probes in repeat
regions as well (Least
stringency masking) to
improve theoretical coverage

Designed additional probes in
regions of high GC content
(MaximizePerformance
Boosting for Diagnosis sub-
panel and

Balanced boosting for
Adieraveryv eribhenanal)



Cohorte 2002-2022
2365 dont 940 cas index et 1425 apparentés

940 cas index 697 cas index
En attente (soit prochain séquencage hors panel; 17; A )
NGS soit données 2% Paients DEP; 32; 5%

manquantes); 159; 17%

Autres; 72;
Patients_ DI_OI_DD; 10%
62; 9%

Fente; 42; 4%

cas index
diagnostiqué_autre labo;
42;5%

exome direct; 11; 1%

697 cas index

En cours; 277;

40%
Liste des variants~

6, 1%



Résultats génétiques

vui 38 + variants 4 ou 5
) ) « Compte-rendu
Likely not . . s 7
patogrc'sr 8 patoge - Biologiste agréé

« Consultation génétique

Q’"mﬂm

/ Not
pathogenic

- variants 3

| — i

Probability of pathogenicity

Exome
Génome soin PFMG 2025

Prasad et al., 2016
Rey et al., 2019
ACMG 2019



Hypodontie (< 6) en denture
permanente (excluant la
troisieme molaire) touche 2-8%

697 cas index

Paients DEP; 32; 5%

de la population générale batients. D101 0O, w
(Polder, Van't Hof, Van der 62; 9% A
Linden, & Kuijpers-Jagtman,

2004).

Oligodontie « isolée » (>
6 dents )touche 0.1% de la
population (Polder et al., 2004).

Taux diagnostic GenoDENT 77%

dents manquantes, 297 cas index Pathogeéne, 130 cas index

90 84

20 14
9 7
10 I 4 3 1 3 1 1 1
/ 0 l . | - — - — — —
) Vv " "
Liste des variants; ,\\,Qv (&V Q$“ &Qb @\?? & Q‘vv% & \)ép $$Q’ éo’
1% o \Lvus; 16; 5% N s <
’ Négatif ; 20; 7%

S A

%,



Analyse d’une cohorte de patients
Dr Sa a B E N DJAMA These de doctorat en chirurgie dentaire 13/01/2022

Cohorte de 307
patients :
400 radiographies
panoramiques

123 patients 173 patients de centre de 11 patients avec
controles : reférence, de compétences des dents
123 et de collaboration
internationale :
265 radiographies

surnumeraires :

radiographies 12 radiographies

Le traitement des données et leur anonymisation a fait I'objet d’'un audit et d’'une évaluation des risques
(OSCAR) en partenariat avec les HUS



WNT10A

AD
AR

- tricho-odonto AR

- odonto-onychial AR

- tricho-odonto-onychial AR

- odonto-onycho-dermal OODD AR

- tricho-odonto-onycho-dermal TOODD AR

- Schopf-Schulz-Passarge SSPS AR

(kératose palmoplantaire, kystes des paupiéres,
hypotrichose, tumeurs, dysplasie ectodermique)

Droit . Ag 13,14,18,22,23,24,28, 31,38,41,45,48 (12 dents)
. WNTI0A (NM_025216.2): p.G213S (c.637G>A) AD

Dr R RINKENBACH, Pr F CLAUSS

Hypo ou oligodontie - (35% and 50%) données de la littérature

Denture permanente plus affectée denture temporaire

Agéneésies dans les régions postéro-latérales essentiellement 9.6 (+ 6)

AD 2.8 (% 3.7) dents manquantes

AR 13.2 (£ 5.1) (mutations hétérozygotes composites) 10.8 (x 3.4) (homozygotes)
Anomalies de forme Incisives et Canines

Microdontie

Signes DE (31% patients) AR (cheveux, ongles, peau)

Mains moites — hyperhidrose palmaire
Hypohidrosis corporelle




™11 Diagnosing Dental
L."d Defects Database

17 Microdontie
Dents présentes : 17, 16, 13, 11, 21, 23, 64, 65, 26, 46, 43, 42, 41, 31, 32, 33, 75, 36
Dents non visibles sur la radio = agénésies : 18, 15, 14, 12, 22, 24, 25, 27, 28, 48, 47, 45, 44, 34, 35, 37, 38

Nombre de

radiographie

Nombre de

radiographie



i | Weteeth | Descrintion | n° teeth | Descri | M= teeth
Abnormalities of tooth T
Hypodontia < 6 | 7,896% | oligodontia >=6 02,14% | Anodontia |
simgle central incisor | | supernumerary tooth | | resiodans |
Abnormalities of tooth shape
Conical Peg-shapped Shovel Tapered IC max
Rounded or globular Hotched Doutle tooth
Imagination Dens invaginatus IL max Talon cusp
Supernumerary cusp Abnormal cusp Enlargad mamelons
Enamel pearls & Cenvical constriction & Taurcdontia®
Abnormal roots Long roots & Root fusion @
Abnonmality — Molar-incsor & Drumstick-shaped root ©
ities of tooth size
Microdontia | Macrodontia |
A ies of tooth
Enamel Armelogenesis imperfecta (A1) Al hypoplastic
Al hypomineralized Al hypomature Thin anamel ®
Email — micro-cracks Azenesis of enamel or dysgiasia & Enamel defects
Localized hypoplasia chronological hypoplasia Hypoplastic &

Molar Incisor Hypomineralisation (MIH) ]
Flugrosis

Erasion

Enamel — Wear |

Hypomineralised Second Primary Molars (HSPR)
| Attrition or sbrasion

™1 Diagnosing Dental
L. Defects Database

Dentin Dentinogenesis imperfacta (D1}
Denitin dysplasia [ Dentin - thickness ++ @ Dentin — thicknass — ®
Tissus dentaires Odontodysplasia Shell teeth &
Cementum Hypoplasia or defects Hypercementosis
Cemento-enamel defect
Pulp | Pulp volume ++ & [ | Pulp volume - @
ohliteration of pulp chambers & | | pulo caldification ® | | Fiame-shaped oulo &
a jes of tooth I
Earty aruption Delayved erw Frimary Failure of Ensation [FFE|
Earty axfoliation Late exfoliation Mo exfoliation
Natal or neonatal teath mpacted testh submerzing teeth
Ankylosis Retained teath [2m) Transposed teeth Rotation
Abnormalities of tooth color
Intrinsic stining | Extrinsic staining |
Abnermalities of occlusion
Irregular or arowded Spaced dentition Midiine diastema
Owerjet i Anterior openbits
Crossbite Malocclusion
class | molar relationship lass 1 molar relationship class 1l molar relationship
ies of tooth
Premature resorption | Exfoliation without resorption |
i abnormalities
Periodontium Gum hyperplasia Gingivitis
Perigdontitis Tooth mobility Bone resorption
Tartar Periodontal Pockets
Buccal abnormalities alveolar process Lingual frenulum
Palate High-arched Uvula Tongue
Lip Mouth Philtrum
Pathalnew

Toutes les répercussions dentaires et non dentaires sont répertoriées dans ce tableau
ci-dessous [Tableau 27].

WNT10A

—  Eyes: Sparse eyebrows (in some patients), Short eyelashes (in some patients)

—  Skin : Dry skin (in some patients), Abnormal sweating (rare)

— Risk of benign and malignant skin cancer, erythematous plagques

—  Hypohidrosis and hyperhidrosis of palms and shoes (with a change from increased to
decreased described in 1 patient)

—  MNails : Nail abnormalities (in some patients)

—  Hair : Sparse hair (in some patients)

—  Hypodentia involving with a high penetrance the lateral incisors and 2" premolar teeth

— Oligodontia

—  The most stable teeth : the maxillary central incisors

— High-arched palate

—  Microdontia

— Peg-shaped teeth : upper lateral incisors very frequent, primary incisors

—  Conigal teeth [in some patients)

— Permanent maxillary central incisors were severely tapered in 75%

= Orofacial deft-associated

—  Malocclusion

— Anterior deep bite

= Deciduous lower right and left second molars were retained

— Dental crown and root dysmorphologies including altered molar cusp patterns and
crown morphology

— Root taurcdentism : primary or permanent molars 84.6%

— MNormal primary dentition

— Agenesis of the maxillary permanent canines may be accompanied by agenesis or
micredontia of the maxillary permanent lateral incisors with or without dens
invaginatus of the maxillary permanent lateral incisors.

Tableau 27 : Liste des répercussions orales ef exfra-orales dues 4 des mutations du géne WINT10A d'aprés une

analyse des cas de pafients de la littérature qui présentaient une mutation de ce géne. (1,10,47,102—115)



EDA
Lié alI'X
Mutation de novo

Agénésies 22,12,14,31,32,35,41
Dr D DROZ

Pr B LEHEUP, Nancy
Importance conseil génétique

r=a Phénotype modéré -
L4 Femme vectrice

Mutation® Polyphen[ SIFTA MutationTasterZ 1000GHR EVS@E ExACE  Grantham@@
Scorel
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causingl
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EDA

lié¢ alx
Dysplasie ectodermique
Hypohidrotique

EDA (NM_001399.4):
c.396+5G>A

Dr GOLDMANN Sylvie,
Chirurgien-dentiste a
Strasbourg

Pr F CLAUSS

+/c396+5G>A0

n-1a

€.396+5G>A/YR
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PAX9

Délétion a I'état
hétérozygote
PAX9
(NM_006194.3):
c.(?_-

115) (*62_7?)del.

Agéneésies:

15,16,17,25,26,27,36,37
46,47 (10 dents)

Dr V VOGT



Surname PAX9 Name Day of the consultation ~ / / " Détecti A
e — B ... conc EESIy veoice =gl

ENlma.
m--- “
- 54 53 52 51
m 54 53 52 s
m B4 83 82 81

Radio B84 83 a2 81

a3 2 a1

39,77

Autres signes cliniques décrits chez des patients
atteints d’une mutation de Pax9, a rechercher:

Ostéogenéese imparfaite

Des fentes palatines et labiales

Des dents coniques
Altération du gout
Anomalie des cheveux
Cancer des ovaires

Rapport généré le 01/06/2021 a 16:22:48

e | | | |

21 24 ---- Patient Examen

T = = Nom: TN Date d'examen: 17/02/2021
Sexe: S

61 62 63 64 65 Date de naissance: ; .|
Identifiant (NIP):

7 72 73 74 75

L 2 = 3 (o) Réserves

Certains points de vigilance

31 32 33 34

3,82

39,77

2 dents détectées
plusieurs fois :

* Prémolaire N*14 (2 fois)
* Molaire N°26 (2 fois)

Prédiction :
PAX9 a 93%

Age dentaire: 12.5 ans
4 dents manquantes: 18, 28, 38, 15

Génes

e LTBP1
* MSX1
* EDARADD

Symptoémes

Hypodontie, Eruption dentaire en
retard

Sur 12 patients atteints de mutation de
PAX9 : 10 correctement diagnostiqués

Sur 92 patients contréles ou atteints d’une
autre mutation : 1 seul patient
diagnostiqué PAX9 alors que ce n’était pas
le cas
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| DENT

Vidéos avec 1 image sur le lot de données CRMR

Projet I-Del MEDIC@

‘Type dinformation Valeur

<+ | test Gérer — O X
Accueil Partage Affichage Outils d'image (2]
1 < i-Dent > test v U
Route ~ S el I3
Sud Est .
Haie o Somme CONTROL CRMR OPT_CD
Canada 2018
Images enregis %
iphone
Pauline
Pellicule
3 élément(s) 1 élément sélectionné 1,06 Mo e~

adlLTRan

Part of Capgme
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Légende que nous avons réalisée :

« Fautes du logiciel : 46-47 ET PAS 47-48 // PAS 42 MAIS 82 // PAS 33 ET 43 MAIS 83 ET 73 (cf. les annotations en jaune)
Dents présentes : 17, 16, 55, 54, 53, 52, 11, 21, 62, 63, 64, 65, 26, 27, 28, 47, 46, 85, 84, 83, 82, 81,71, 72,73, 74,75, 36
Dents non visibles sur la radio = agénésies : 18, 15, 14, 13, 12, 22, 23, 24, 25, 48, 45, 44, 43, 42, 41, 31, 32, 33, 34, 35, 37, 38 ».



Personnes témoins ou atteintes d’'une autre maladie
genetique rare — Reconnaissance des patrons

Fiche génétique PAX9

T R R T
— R
B 55 65

54 53 52 51 61 62 63 a4
55 54 52 51 61 62 63 64 65
85 84 82 81 71 72 73 74 75
B 85 84 83 82 81 71 72 73 74 75

T R e
-- aags 4053 | 795 382 871 | 3977 2877 871 382 795 | 4ps3 | 3485 --



Q9_08_13.jpg
Prédiction: PAX9 (86%)

STRBG109m ! 774_2920_01_08.jpg
Prédiction : PAX9 (93%)




Personnes atteintes d’agenésiesdentaires (PAX9)

‘@ A ‘ ] ‘

'.) » “

STRBGlOSvpolJ&ZOlG 10 25.jpg
Prédiction : PAX9 (81%)




Personnes atteintes d’agenésies dentaires (PAX9)

strbg278cma2775 2016 _01_19.jpgPrédiction : PAX9 strbg278cma2775 2017 _07_07.jpgPrédiction : PAXS
(96%) (87%)



Personnes témoins ou atteintes d’'une autre maladie
genetique rare

LILLE293ADE3884 2014.jpg (WNT10A) PARIS202EGU2979 2011.jpg (SMOC2)
Prédiction : no-PAXS (36%) Prédiction : no-PAX9 (27%)



Personnes témoins ou atteintes d’'une autre maladie
genetique rare

200305_06_201902.jpg (Témoin) strbg209lkal1313_2019 10_17.jpg (IKBKG)
Prédiction : no-PAX9 (39%) Prédiction : no-PAX9 (37%)




i-Dent

Phase 1 - utlllsatlon du pllote |A Schémas des architectures
par Phase

Poste PU IGBMC

Dépots fichiers Acces VPN
D4Phenodent P Upload direct intra-HUS

DICOM ou JPEG

Fichiers & Poste PH HUS Rapport
images By om
HTTP : accés utilisateur via -

Acces internet

navigateur chrome / Edge / Reverse Proxy
FireFox / Safari (Citrix ?) (SRLSAREA

DICOM PACS ?

LAN-imagerie
Push DICOM

Module IA entrainé

SSL tunelisation

>

Certificat e-Medi

Infrastructure HUS
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ESIN veoice Détection IA

Rapport généré le 01/06/2021 a 16:22:48

Patient Examen

Nom: T SV Date d'examen: 17/02/2021
Sexe:

Date de naissance:

Identifiant (NIP):

@ Réserves

Certains points de vigilance
sont a observer pour
linterprétation du résultat de
la détection par IA.

2 dents détectées
plusieurs fois :

* Prémolaire N°14 (2 fois)
* Molaire N°26 (2 fois)

>

O 0L lase

B 17 16 1514 13 1211 2 2B M B ® 7 B 55 54 53 52 51 61 62 63 B4 &5
46 45 40 43 42 41 31 22 33 34 38 3% 37 2@ 3 85 B B3E2 8 TIT273 T4 TS

i

Age dentaire: 12.5 ans
4 dents manquantes: 18, 28, 38, 15

Génes Symptémes
« LTBP1 Hypodontie, Eruption dentaire en
* MSX1 retard

* EDARADD



Solution développée

Pour qui ? Par qui ? Comment ?

L . 7. Les données d’entrée et
Destinée aux patients de sortie

de maladies rares  Entrées : des images, des compte-rendus,

« Diminution de I'errance diagnostique « Accés a une meilleure connaissance des signatures ’clladgnosthgesa.. o
« Accélération de la prise en charge des maladies rares : jortle.lc, .dgn (pré-)diagnostic de subsplaon
dans le « bon » parcours de soin « Acceés 3 une expertise rapide € maladies rares a expressions bucco-
dentaires.
Quoi ?

u . .
1@; Ass.lstan.t virtuel .
— intelligent N Des experts du domaine
* Un outil expert d'aide au pré-diagnostic, :
igome 4 4 auRan
; et Capgeminie®

voire au diagnostic face a une suspicion de
maladie rare a expressions bucco-dentaires.

@MEDIA

« Permettra grace a un recueil des données Expertise Recherche Transfert de données Expertise en LA,
descriptives, géré par un moteur Santé et Données Patients sécurisé et adapté =
. . ’ epe o . ?H FUND:QT!I?N y
d’intelligence artificielle, de guider le — — Maladies Rar
professionnel de maniére personnalisée. Création et test en situation d’un O Proft;ssmpnels
)| logiciel de Téléexpertise 3 base 'l.A, | 4N Qafeﬁ e




—d Maladies rares a expressions

bucco-dentaires
ares i
Q i Igme @MEDI A

Tumlvet;:::rasbuurg ‘ a LT Ra n

* Des patients, des données D4/phenodent des
tests génétiques GenoDENT 516 génes,
ARS

» Expertise recherche vie et santé

» Une solution a base d'lA analysant des
radiographies panoramiques i-DENT

AMI Grand-Est 2019

* Pour une reconnaissance automatique des

signatures diagnostiques radiographiques

Bi: EST [elchl:[E5:

ECONOMIE NUMERIQUE

PAX9 - Absence de molaires g r

AD / Délétion hétérozygote  2Aetce Mgonote de S
PAX9 (NM_006194.3): c.(?_-
115)_(*62_?)del.

A

Utilisation d’'une combinaison de
2 réseaux de neurones

A venir :

Travaux actuels
|l

Sur les radiographies: - =

Identification et M - ﬁ
Segmentation des \/ \j
types de dents r

Identification des dents
suivant la nomenclature -
Prédiction de I'age
dentaire
Correspondance a une
signature diagnostique
De la signature au gene

ﬂ Al-DA : aller plus loin...

i@ﬁ\c Bl aURaN (..

* Combiner signes
radiographiques et cliniques
(photos) pour reconnaitre
certaines maladies rares.

« D’autres paramétres peuvent

rentrer en jeu :

la taille, I'historique

la forme, du patient...
la couleur,
la texture,




Data/Cohortes

Amelogeneéses imparfaites 200 + 20 — Anomalies Dentine 50 — Anomalies Environementales 50 -
Controles 100

Photographies intra buccales (4 a 6)
Couleur, Surface, texture, Forme/Taille

™. Diagnosing Dental =
L. Defects Database ===pheno org

Mots clés D4/phenodent — HPO : Al hypoplasique, hypominéralisée, hypomature; Information médicale; Géne - GenoDENT;
Diagnostic



PREPARE HDH/BPI

HDH MOU
BPI application
BPI official notification

BPI signature /HUS

MAY 2022

BUILD Data Challenge

Scientific committee
Executive committee
Contracts

Data protection, security
RGPD

Data preparation
Communication/challengers
JUNE 2022-FEBRUARY 2023

CHALLENGE DATA

PLATFORM
COMPETITION

MARCH-MAY 2023

Calendrier

POST Data Challenge

Algorithms tests
REWARD

Administrative closure
Publications

Open data
Communication
JUNE-OCTOBER 2023



Challenge et récompenses

Challengers européens : 30 000 euros

20 000 €
5000 € 5000 €

2 1 [,

3



Expert virtuel
Aide au Diagnostic
Maladies Rares
Signatures
Centres experts
Test GenoDENT
Plus value RMT
Rhin Supérieur
De I'Errance ver

I’ltinéraire
diagnostique

12
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mc

institut de génétique et de| d
biologie moléculaire et cellulaire;

IGBMC, Translational Medicine and Neurogenetics, Yann Hérault team,
Craniofacial and oral developments, and their associated abnormalities subgroup

https://www.igbmc.fr/en/recherche/teams/subgroups/craniofacial-and-oral-developments-and-their-associated-abnormalities
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